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Objectifs 

• Diagnostiquer un accident des anticoagulants. 

• Identifier les situations d'urgence et planifier leur prise en charge. 


L es accidents hemorragiques sont les 
complications les plus frequentes et les 
plus redoutees des traitements anti- 
coagulants. Le risque hemorragique des anti- 
coagulants depend de nombreux facteurs dont 
I'age, la variabilite interindividuelle dans la reponse au traitement, 
la qualite de la surveillance et les interactions medicamenteuses 
eventuelles. Le respect des regies de bon usage de ces traitements 
reduit la frequence de ces accidents. La thrombopenie induite 
par I'heparine est la seconde complication majeure des anti- 
coagulants. Elle concerne les heparines non fractionnees et les 
heparines de bas poids moleculaire. 

De nouvelles molecules antithrombotiques sont apparues sur 
le marche (pentasaccharide, melagatran), de surveillance plus 
simple, mais avec la meme frequence d'accidents hemorragiques. 


ANTI-VITAMINE K (tableau 1) 

Les anti-vitamine K (AVK) sont, depuis des dizaines d'annees, la 
pierre d'angle du traitement des thromboses arterielles et veineuses 
et ont permis a ce titre de prevenir un grand nombre d'accidents 
thromboemboliques et de deces. Environi % de la population generale 


IMHU Medicaments AVK disponibles 
en France’^ 


FAMILLE 

DCI 

NOM 

PHARMACOLOGIOUE 


COMMERCIAL 

Coumarinique 

1 acenocoumarol 

1 Sintrom 4 mg 
comp, quadrisecable 
Mini-Sintromi mg 
comprime secable 


Iwarfarine 

1 Coumadine 2 et 5 mg 
comprime secable 

Indanedione 

Ifluindlone 

1 Previscan 20 mg 
comprime secable 


* D'apres I'Afssaps, point sur les AVK ; 8 janvier 2004. 


suit un traitement par AVK, soit environ 500 000 patients. Mais 
les accidents hemorragiques des AVK sont aussi la cause d'ac- 
cident iatrogene en France, avec 17 000 hospitalisations par an. 

Accidents hemorragiques 

Les principaux determinants de la survenue d'une hemorragie 
sous AVK sont I'intensite de I'anticoagulation, la duree du traitement, 
et les caracteristiques personnelles du patient : I'age avance (>75 ans), 
les associations medicamenteuses, I'existence de pathologies 
potentiellement hemorragiques connues ou inconnues (ulcere gastro- 
duodenal), les antecedents d'hemorragie et d'accident vasculaire 
cerebral, la qualite du suivi et de la surveillance du traitement. 
Le risque de saignement est significativement lie a I'INR {inter- 
national normalized ratio). Le risque de survenue d'un saigne- 
ment intracranien augmente significativement pour un INR supe- 
rieur a 4, puis double pour chaque increment d'un point de I'INR. 

Les accidents hemorragiques peuvent toucher toutes les 
structures anatomiques, mais plus particulierement le systeme 
nerveux central (hematome intracranien ou intracerebral), I'ap- 
pareil digestif (ulcere gastro-duodenal), les muscles (hematome du 
psoas), les cavites virtuelles (plevre, peritoine), les membres et les 
articulations (fig. 1, 2). 

1. Surdosage asymptomatique 

La prise en charge therapeutique d'un surdosage asympto- 
matique est resumee dans le tableau 2. Le plus souvent, celui-ci 
peut etre corrige par I'arret temporaire du traitement AVK, qui 
est repris a une dose inferieure des que I'INR est a nouveau dans 
la fourchette therapeutique. L'utilisation de vitamine K dans la 
correction d'un surdosage asymptomatique doit etre mesuree, 
car son administration peut provoquer une resistance secondaire 
aux AVK et expose a la survenue d'accidents thrombotiques. L'ad- 
ministration par voie orale doit etre preferee chaque fois que cela 
est possible, et la voie sous-cutanee doit etre evitee. 
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Les accidents hemorragiques, concomitants a un surdosage 
ou non, sont divises en accidents majeurs ou mineurs. Un accident 
hemorragique est dit majeur lorsqu'il presente une ou plusieurs 
des caracteristiques suivantes : localisation intracranienne ou 
retroperitoneale, chute brutale de I'hemoglobine de 2 g/100 ml 
ou plus, necessite d'une transfusion sanguine, necessite d'une 
chirurgie d'hemostase et, plus generalement, tout saignement 
necessitant une hospitalisation. Tous les autres types de saignement 
(epistaxis, gingivorragies) constituent les accidents hemorragiques 
mineurs. 

2. Conduite a tenir en cas d'accident hemorragique 

Tout patient presentant un accident hemorragique sous AVK 
doit beneficier en urgence d'un dosage de I'lNR et du taux de 
prothrombine, afin de depister un surdosage therapeutique. En 
cas de trouble de I'hemostase associe, un controle du TCA (temps 
de cephaline active) et du taux de plaquettes devra egalement 
etre realise. En cas de saignement mineur, la prise en charge 
repose d'abord sur les gestes d'hemostase locale (compression 
externe). En fonction du dosage de I'lNR, I'AVK pourra etre 
suspendue et la vitamine K peut etre administree selon le 
meme schema que pour le surdosage asymptomatique en AVK 
(tableau 2). 

Dans le cas d'un saignement majeur, quel que soit I'lNR et 
quelle que soit I'indication des AVK, leur effet anticoagulant doit 
etre rapidement corrige : le traitement AVK est suspendu, et un 
antidote specifique est prescrit selon le contexte clinique. L'anta- 
goniste de premiere intention est la vitamine K, qui est administree 
par voie intraveineuse lente a raison de 5 a 10 mg. Selon la gravite, 
on peut y associer la perfusion d'un concentre de facteurs vita- 
mine K-dependants (PPSB, prothrombine, proaccelerine, facteurs 
Stuart ; Kaskadil). Le calcul de la dose a injecter se fait en unites 
de facteur IX, sachant qu'une unite de facteur IX par kg augmente 


le TP (taux de prothrombine) d'environ 1,5 %. Le nombre d'unites 
a administrer peut etre calcule a partir de la formule : poids (kg) 
X TP souhaite (%) - TP initial (en %)/1,5 (ou 20 a 30 Ul/kg). Son 
efficacite doit etre controlee par un dosage de I'lNR 30 minutes 
apres I'administration et, en cas de correction insuffisante, I'in- 
jection doit etre repetee. 

En I'absence de PPSB, le plasma frais congele peut etre utilise 
par voie parenterale a la dose de 4 a 15 mL/kg. 


imu Conduite a tenir en cas de surdosage 
asymptomatique en AVK* 


CIRCONSTANCES 

CONDUITE A TENIR 

INR supra-therapeutlque 
mals < 5, sans hemorragle 

1 ajuster la dose ou supprimer 
une prise et reprendre le traitement 
a une dose inferieure 

INR entre 5 et 9, 
sans hemorragle 

-» risque hemorragique faible 

-» risque hemorragique pr&ent 

1 supprimer une ou deux prises 
et reprendre le traitement a dose 
inferieure des que I'iNR le permet 

1 vitamine K par voie orale (1 mg) 
ou par voie intraveineuse (0,5 mg) 
et supprimer une prise 

INR superieur a 9, 
sans hemorragle 

1 supprimer une prise et vitamine K 
par voie orale (3 a 5 mg) ou par voie 
i.v. (1 a 1,5 mg) 

INR superieur a 20, 
sans hemorragle 

1 supprimer une ou plusieurs prises, 
puis vitamine K par voie i.v. (10 mg) 


* D'apres les recommandations de I'Afssaps, janvier 2004. 


- QU'EST-CE QUI PEUT TOMBER A L'EXAMEN ? - 

I Void une serie de questions qui, a partir d’un exemple de cas clinique, 
pourrait concemer I’item « Accidents des anticoagulants ». 


Cas clinique 

Un homme de 67 ans est admis aux 
urgences devant rapparidon depuis plu- 
sieurs heures d’un deficit non regressif 
de rhemicorps gauche. 

A Texamen cUnique, le patient est som- 
nolent. L’interrogatoire est impossible. 
La pression arterielle est mesuree a 
1 80/70 mmHg, la frequence cardiaque 
est mesuree a 70/min et le patient est 
apyretique. L’inspection met en evi- 
dence une cicatrice de stemotomie. 
Votre examen physique confirme I’exis- 


tence d’une hemiplegie gauche et vous 
decouvrez a I’auscultation cardiaque 
un cUc de valve mecanique. Uausculta- 
tion des axes carotidiens est sans parti- 
cularite. 

Son traitement habituel est compose de 
ramipril, bisoproloL, simvastatine et 
fluindione. Un traitement antiaryth- 
mique par amiodarone aurait ete intro- 
duit il y a quelques semaines. 

O Quel(s) examen(s) biologiques deman- 
dez-vous en urgence pour confirmer votre 
suspicion diagnostique ? 


Q Quel examen radiologique pratiquez- 
vous en urgence pour confirmer votre 
suspicion diagnostique ? 

Q Votre diagnostic est confirme par 
Fimagerie et le laboratoire vous com- 
munique un INR a 14. Quel(s) traite- 
ment(s) devez-vous mettre en route et a 
queUe(s) posologie(s) ? 

0 Quels seront hoiaire et Ifajuenoe de votre 
surveillance biologique de ce traitement ? 
0 QueOe est, selon les elements de 
Fobservation, la cause la plus vraisem- 
blable du desequihbre du traitement anti- 
coagulant ? 


Elements de reponse dans un prochain numero [ 
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Une cause de saignement doit etre activement recherchee et 
traitee. En cas de choc hemorragique, le remplissage vasculaire et la 
transfusion sanguine doivent retablir un etat hemodynamique stable. 

3. Prevention des accidents hemorragiques 

Le traitement anti-vitamine K est un traitement potentiellement 
dangereux. Son utilisation impose le respect strict des contre- 
indications. Ce sont d'abord les syndromes hemorragiques actifs 
et I'existence de pathologies ou de lesions susceptibles de pro- 
voquer un saignement : ulcere gastro-duodenal recent, hyper- 
tension arterielle maligne, pericardite liquidienne, interventions 
neurochirurgicale ou oculaire rtontes, accident vasculaire cerebral 
recent (sauf embolie), insuffisances hepatique et renale severes. 
Certaines associations medicamenteuses sont contre-indiquees : 
AINS pyrazoles, aspirine et salicyles a forte dose, miconazole. 
Les injections intramusculaires et les ponctions arterielles ou 
articulaires sont proscrites. D'autres associations medicamenteuses 
imposent une surveillance biologique plus frequente, car elles 
augmentent le risque hemorragique : AINS, aspirine a faible dose, 
diflunisal, chloramphenicol, latamoxef, ticlopidine et clopidogrel. 
De nombreux medicaments sont susceptibles d'interagir avec les 
AVK et leur utilisation doit se faire avec precaution (tableau 3). 

La zone therapeutique du traitement par AVK est un autre 
facteur de risque hemorragique : le risque est trois fois plus eleve 
pour un INR entre 3 et 4,5, que pour un INR entre 2 et 3. Le choix 
de la zone therapeutique est function de I'indication et doit done 
etre justement defini et respecte. II en va de meme pour la duree 
du traitement anticoagulant. 

Enfin, I'education du patient est un element fondamental dans 
la prevention de la survenue d'un accident hemorragique. Elle 
necessite une forte implication du medecin prescripteur. Les 
principaux elements de I'information des patients sont resumes 
dans le tableau 4. 


POINTS FORTS 


a retenir 

Les accidents hemorragiques sous AVK sont ia premiere 
cause d'accident iatrogene en France. 

Le dosage de i'iNR doit etre au minimum mensuei chez un 
patient bien equiiibre. 

L'education des patients au traitement AVK est un point 
essentiei dans ia prevention des accidents hemorragiques. 
La TiH peut survenir des ie premier jour de traitement 
chez ies patients ayant ete exposes a i'heparine dans 
ies 3 mois precedents. 


(V. MINI TEST DE LECTURE, p. 908) 

Autres complications des AVK 

L'effet secondaire le plus spectaculaire des AVK est la survenue, 
en cas de deficit important en proteine C, de necroses cutanees 
par thromboses capillaires. Celles-ci peuvent etre prevenues, 
lorsque le deficit est connu, par une introduction tres prudente 
a faibles posologies des AVK. Les autres effets secondaires sont 
digestifs (nausees, diarrhee, hepatite cholestatique) ; il peut aussi 
y avoir des reactions d'hypersensibilite (eruptions cutanees, 
nephrite interstitielle, aplasie medullaire et myocardite). 


HEPARINES NON FRACTIONNEES 

L'heparine non fractionnee (HNF) peut etre administree par voie 
intraveineuse (heparine sodique) et par voie sous-cutanee (heparine 
calcique). Son utilisation a doses curatives necessite une surveillance 
biologique repetee et une adaptation posologique frequente. 
L'activite anticoagulante de I'heparine sodique persiste pendant 



Hematome sous-dural chronique temporo- 
fronto-parietal droit spontane avec effet de masse 
sur les structures medianes et le ventricule 
lateral, survenu sous traitement anticoagulant 
oral au long cours. 



Hematome extradural temporal droit 

avec contusion hemorragique controlaterale, 
compliquant un traumatisme cranien sous 
anticoagulants oraux. 


897 


LA REVOE DU PRAEICIEN / 2006 : 56 


► Q 182 




I-11-Q182 


Accidents des anticoagulants 


2 a 4 heures, celle de I'heparine calcique est plus longue, entre 
8 et 12 heures. La surveillance blologique Impose le dosage du 
TCA ou de I'heparinemie, alnsi qu'une surveillance du taux de 
plaquettes. L'activlte antlcoagulante mesuree est exprimee 
respectivement par le rapport malade/temoin et par le nombre 
d'unites d'heparine par millilitre de sang. Leur utilisation expose 
princlpalement a la survenue de deux accidents graves : la throm- 
bopenie induite par I'heparine et I'accident hemorragique. 

Thrombopenies sous traitement 
par heparine 

On distingue deux formes cliniques de thrombopenie au cours 
d'un traitement par heparine. 

✓ La premiere est precoce, dite thrombopenie de type I, et se tradult par 
une chute moderee du taux de plaquettes (< 30 %). Sa survenue est relati- 
vement f requente (20 % avec HNF), des les premiers jours de traite- 
ment, et son evolution est benigne, car elle ne provoque pas d'accidents 
thrombotiques et regresse malgre la poursuite du traitement. 

✓ La seconde, dite thrombopenie de type II ou thrombopenie induite 
par I'heparine (TIH), est generalement plus tardive, d'origine immune 
et potentiellement grave. Elle survient typiquement entre le 5® et 
le 8*^ jour de traitement, mais elle peut etre plus precoce si le patient 
a regu un traitement par heparine dans les 3 mois precedents. Elle 
est secondaire a une immunisation contre le complexe heparine- 
facteur 4 plaquettaire, provoquant une activation plaquettaire 
et une activation de la coagulation. II en resulte une thrombo- 
penie profonde, inferieure alOO 000/mm^, ou une chute du taux 
de plaquettes > 40 % de la numeration plaquettaire initiale. Elle 
s'accompagnefrequemmentde thromboses arterielles(cerebrales, 
coronaires, des membres) ou veineuses extensives (30 a 40 %). 
Les hemorragies sont plus rares. 


Hm Medicaments interferant avec les AVK 


MEDICAMENTS 

POTENTIALISATEURS 

MEDICAMENTS 

INHIBITEURS 

1 Amiodarone 

1 Barbituriques 

1 Anabolisants steroTdiens 

1 Carbamazepine 

1 Anti-inflammatoires non steroTdiens 

1 Cholestyramine 

1 Antiplaquettaires (aspirine, clopidogrel) 

1 Griseofulvine 

1 Cephalosporines 

1 Nafcllllne 

1 Cimetidine 

1 Estrogenes 

1 Erythromycine 

1 PhenytoTne 

1 Fibrates 

1 Rifampicine 

1 Hormones thyroTdiennes 

1 Sucralfate 

1 Isoniazide 

1 Metronidazole 

1 Miconazole (danger) 

1 Phenylbutazone 

1 Quinidine 

1 Simvastatine 

1 Sulfamides 

1 Sulfinpyrazone 

1 Vitamine K 


* D'apres le Groupe d'etudes sur I'hemostase et la thrombose. 


EBD Information des patients beneficiant 
d’un traitement par anti-vitamine K* 


I Connaitre I'indication et la duree du traitement 
anticoagulant oral 

I Connaitre I'lNR cible, la necessite d'une surveillance blologique 
reguliere, le principe de I'adaptation posologique 

I Signaler systematiquement au personnel medical et paramedical 
la prise d'un AVK 

I Eviter I'automedication, y compels par les medicaments vendus sans 
ordonnance 

I Connaitre les aliments riches en vitamine K 
I Savoir reconnaitre les signes evocateurs d'un surdosage 

* D'apres recommandatlons de I'Afssaps, janvier 2004. 


Conduite a tenir devant une thrombopenie 
induite par I'heparine 

En cas de thrombopenie de type 2, ou en cas de forte presomp- 
tion Clinique, I'arret de I'heparine est imperatif et un traitement de 
substitution doit etre mis en route. Le diagnostic positif de TIH 
repose sur un faisceau d'elements cliniques (manifestations 
thrombotiques, necroses cutanees aux points d'injection), chrono- 
logiques (delai de survenue typiquement de 5 a 8 jours apres le 
debut du traitement), biologiques (thrombopenie confirmee sur 
tube citrate, ou chute des plaquettes superieure a 40 %, detection 
d'anticorps anti-F4P-heparine) et sur I'elimination des autres causes 
de thrombopenie. La normalisation de la numeration plaquettaire 
a I'arret de I'heparine est un element fort en faveur du diagnostic, 
malgre son caractere retrospectif (normalisation du taux de 
plaquettes en 4 a 7 jours). 

1. TIH sans complication thrombotique 

Le traitement de substitution de choix est le danaparoTde 
sodique, qui est un heparinoTde de synthese (Orgaran). II est present 
pour une duree de 5 a 10 jours, suivi ou non d'un relais aux AVK. 
En traitement curatif, la posologie initiale est de 2 500 Ul en bolus 
intraveineux, suivi de 2 000 Ul en sous-cutane 2 fois par jour. La 
posologie doit etre adaptee selon le dosage de l'activlte anti-Xa 
(entre 0,5 et 1 unite anti-Xa/mL de plasma), prelevee soit 5 a 
10 minutes apres le bolus intraveineux ou 6 heures apres une 
injection sous-cutanee. 

2. TIH avec complication thrombotique 

Deux families de medicaments peuvent etre utilises dans cette 
indication, le danaparoTde sodique et les derives de I'hirudine : 
la desirudine (Revasc) ou la lepirudine (Refludan). Ces derniers 
sont des inhibiteurs directs de la thrombine, dont la demi-vie est 
courte (2 a 3 heures). Leurs principaux effets secondaires sont 
la survenue d'hemorragies et de reactions allergiques. 
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La frequence des hemorragies severes sous heparine non 
f ractionnee est plus elevee a doses curatives (5 %), qu'a doses pre- 
ventives (1 a 2 %). Les autres facteurs de risque hemorragique sont 
ie mode d'administration, ia duree du traitement, un age avance, 
ie sexe feminin, ia quaiite et ia rigueur de ia surveiliance biologique. 
Certaines pathoiogies presentes, connues ou non, augmentent le 
risque hemorragique : iesion cerebraie ou digestive a risque de saigne- 
ment, une insuffisance renale ou hepatique, un traumatisme recent 
et une thrombophilie. La coprescription medicamenteuse non rare 
de ciopidogrei, d'aspirine a faibles doses, d'antagonistes des recepteurs 
Gp iib/iiia, de fibrinolytiques, d'anti-infiammatoires, augmente le 
risque de survenue d'un accident hemorragique. Enf in, tout geste 
invasif ou ponction percutanee, notamment arterieiie (fig. 3, 4), 
est a haut risque de saignement. 

1. Presentation clinique 

La survenue d'un accident hemorragique peut etre bruyante 
sous ia forme d'un coiiapsus circulatoire si ie saignement est 
massif, parfois exteriorise, et ii peut etre paucisymptomatique, 
reveie par une anemie isoiee, d'apparition recente. Le siege du 
saignement peut etre faciiement identifie en cas d'exteriorisation 
ou de signes ciiniques bruyants associes. Dans tous ies cas, une 
enquete etioiogique en vue du traitement de ia lesion responsabie 
du saignement est necessaire. 

2. Conduite a tenir en cas d'accident hemorragique 

Eiie peut varier seion ia iocaiisation du saignement et seion son 
importance, mais eiie impose un dosage bioiogique du TCA ou de 
i'heparinemie a ia recherche d'un surdosage. En cas d'accident 
hemorragique majeur, ii convient d'interrompre immediatement 



liHLiuM Hematome du muscle grand droit gauche 
secondaire a une injection intramusculaire 
d'HBPM. 


le traitement par heparine, de restaurer une hemodynamique 
stabie par perfusion de cristailoTdes ou coiioTdes, eventueiiement 
par transfusion sanguine. 

En cas de surdosage en heparine associe a un saignement 
majeur, ou la survenue d'un saignement massif en I'absence de 
surdosage, un antidote neutraiisant I'heparine peut etre utilise. 
Le sulfate de protamine est un antagoniste de I'heparine a effet 
immediat, mais a demi-vie courte, ce qui peut necessiter ie 
fractionnement de ia dose totaie a administrer, notamment si 
I'heparine a neutraiiser est administree par voie sous-cutanee. 
Le suifate de protamine est presente en soiution a une concen- 
tration de 1 000 unites anti-heparine/mL. il faut une unite anti- 
heparine pour neutraiiser i'effet anticoagulant d'une unite hepa- 
rine non fractionnee. En cas de traitement par voie intraveineuse 
en continu, il faut administrer le dixieme de la dose totaie d'he- 
parine regue pendant les 24 dernieres heures en unites anti-hepa- 
rine. En I'absence de surdosage, la moitie de cette dose suffit a anta- 
goniser I'heparine plasmatique. Si le TCA ou I'heparinemie sont 
infratherapeutiques, il n'est pas utile d'administrer de protamine. 

En cas d'administration discontinue par voie sous-cutanee, il 
faut injecter en unites anti-heparine le tiers de la dose d'heparine 
regue a la derniere injection. En cas de persistence de I'hemor- 
ragie, I'administration de protamine peut etre repetee 3 heures 
plus tard a la meme posologie. 

II est important de preciser que le sulfate de protamine doit 
etre reserve aux accidents hemorragiques graves, car il n'est pas 
denue d'effets secondaires : une hypotension arterieiie systemique, 
un choc anaphylactique et exceptionnellement une hypertension 
arterieiie pulmonaire severe peuvent survenir. Pour cette raison, 
il est recommande de n'administrer le sulfate de protamine que par 
voie intraveineuse tres lente, pour certains a la seringue electrique 



Volumineux hematome abdomino-pelvien 

gauche etendu au retroperitoine, secondaire a une 
ponction arterieiie femoraie sous anticoaguiants. 
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en une dizaine de minutes, et a la dose minimale necessaire. Line 
surveillance tensionnelle rapprochee pendant et au decours de 
la perfusion est necessaire. 

3. Prevention des accidents hemorragiques 

La prevention de la survenue d'un accident hemorragique 
repose sur le respect des contre-indications des heparines et sur 
une surveillance biologique appropriee : TCA ou heparinemie, 
hemoglobine et numeration plaquettaire. Enfin, I'indication a un 
traitement anticoagulant, notamment aux doses curatives, doit 
etre formelle avant I'instauration du traitement. 


HEPARINES DE BAS POIDS MOLECULAIRE 

Les heparines de bas poids moleculaire (HBPM) presentent les 
memes effets secondaires principaux gue les HNF. Cependant, 
elles se compliquent moins souvent de thrombopenies (environ 
1 %, vs 3 % avec les HNF), alors que la frequence des accidents 
hemorragiques est la meme a doses curatives. 

La prise en charge therapeutique des TIH au cours des trai- 
tements par HBPM est superposable a celle des heparines non 
fractionnees. La survenue d'une TIH est une contre-indication a 
I'utilisation ulterieure d'HBPM et d'heparine non fractionnee. 

En cas de saignement majeur mettant en jeu le pronostic vital, 
outre I'arret de I'anticoagulation, on peut administrer comme 
pour les heparines non fractionnees, du sulfate de protamine, 
lequel cependant n'a qu'une action antidote partielle sur les 
HBPM. En effet, la protamine inhibe I'activite anti-lla des HBPM, 
mais I'activite anti-Xa n'est gue partiellement neutralisee. II taut 
administrer en injection intraveineuse lente le tiers de la derniere 
dose d'HBPM (en unites anti-Xa). L'administration peut etre repetee 
a la meme dose en cas de saignement persistant au bout de 3 heures. 
La surveillance de I'activite anti-Xa residuelle est peu interes- 
sante, car elle ne reflete pas la neutralisation de I'anticoagulant. 

La prevention des accidents hemorragiques sous HBPM 
repose sur une duree minimale de traitement, sur le respect des 
contre-indications et sur la prudence dans les associations medi- 
camenteuses a risque hemorragique. 


Pour en savoir plus 


I Thrombopenie induite 
par I'heparine 

Texte court de la Conference 
d'experts 2002 de la Societe 
frangaise d'anesthesie 
et de reanimation (SEAR), 
du Groupe d'etude hemostase 
et thrombose de la Societe 
frangaise d'hematologie, de 
la Societe frangaise de car- 
diologie, de la Societe de 
reanimation de langue fran- 
gaise (SRLF) - 2002 
http;//www.sfar.org/s/article. 
php3?id_article=185 


> Traitement par les anti- 
vitamine K 

(mise au point/Afssaps) 

Rev Prat Med Gen 2005;19:501 
I Les anti-vitamine K 
Agence frangaise de securite 
sanitaire des produits 
de sante. Mise a jour 
du 8 janvier 2004 
http;//afssaps.sante.fr/htm/1 
0/avk/sommaire.htm#debut 


AUTRES ANTICOAGULANTS 
Pentasaccharide 

Le pentasaccharide est un medicament anti-Xa selectif, qui 
se fixe selectivement a I'antithrombine et catalyse I'inactivation 
du facteur Xa. II s'administre exclusivement par voie parenterale 
en une prise quotidienne et il trouve ses indications dans la 
maladie thromboembolique. La frequence de survenue d'acci- 
dents est comparable a celle des HBPM, mais il n'existe pas 
d'antidote specifique. 

HeparinoYdes 

Le danaparoTde sodique est un heparino'ide de bas poids mole- 
culaire trouvant son indication comme traitement anticoagulant 
de substitution dans la thrombopenie induite par I'heparine. II existe 
une exceptionnelle reactivite croisee avec les anticorps anti- 
heparine-facteur 4 plaquettaire. La survenue d'accidents hemor- 
ragiques est possible, le plus souvent dans un contexte d'insuf- 
f isance renale et d'association a des antiagregants plaquettaires. 

Melagatran et ximelagatran 

La survenue des hepatites graves au decours d'un traitement 
par melagatran (forme parenterale) et par ximelagatran (forme 
orale) a provoque le retrait du marche de cette specialite cou- 
rant fevrier 2006. 


CONCLUSION 

Le principal effet secondaire commun des anticoagulants est I'ac- 
cident hemorragique. Quand il survient en I'absence de surdo- 
sage biologique, il existe en regie generale une lesion organique 
sous-jacente. Lorsqu'il est necessaire de neutraliser un traite- 
ment anticoagulant, il taut garder en memoire que le Kaskadil et 
le sulfate de protamine sont efficaces en quelques minutes, que 
la vitamine K agit en 12 a 24 heures et que, a I'arret d'un traite- 
ment anticoagulant, I'effet de celui-ci cesse en quelques dizaines 
de minutes pour I'heparine sodique, en quelques heures pour 
I'heparine calcique et les HBPM, et en 2 a 4 jours pour les anti- 
vitamine K. La neutralisation d'un traitement anticoagulant doit 
etre reservee aux seuls cas d'hemorragies graves. Le maniement 
des antidotes doit etre prudent et discute au cas par cas, en prenant 
en compte le benefice obtenu par I'arret de I'hemorragie et le 
risque absolu encouru par un sous-dosage ou par I'arret transitoire 
de I'anticoagulation. 

La thrombopenie induite par I'heparine est un effet secondaire 
grave qui justifie le controle de la numeration plaquettaire avant 
I'instauration du traitement, puis deux fois par semaine au moins 
pendant le premier mois. Elle peut survenir plus precocement 
chez les patients ayant deja ete exposes a une heparine dans les 
100 jours precedents. La potentielle gravite de cette reaction 
immune doit faire preferer les HBPM lorsque cela est possible, 
et doit inciter a un relais precoce aux anticoagulants oraux, lors- 
qu'ils sont indiques. ■ 
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